
En el primer número del 2018 la revista JAMA 
publicó un estudio comparativo entre terapia 
hormonal de la menopausia vs placebo en la 
prevención de síntomas depresivos en la mujer 
en transición a la menopausia.1 Para los clínicos, 
este estudio tiene marcada importancia porque 
en este periodo, y en la postmenopausia tempra-
na, hay un riesgo 2 a 4 veces mayor de padecer 
síntomas depresivos clínicamente significativos. 

En contraste con lo que se lee en la mayor parte 
de las guías y consensos -que no recomiendan 
la terapia hormonal de la menopausia con esta 
indicación-, los resultados fueron favorables 
a la prescripción de la terapia hormonal de la 
menopausia para esta situación que afecta a gran 
cantidad de mujeres durante este periodo de su 
ciclo vital. Vale la pena anotar que para este 
estudio se recurrió a una combinación de estra-
diol transdérmico (0.1 mg/día) con progesterona 
natural micronizada (200 mg/día durante 12 días 
de cada ciclo) porque se trataba de pacientes con 
útero y la terapia hormonal de la menopausia 
se administró de forma cíclica, como es común 
en mujeres “jóvenes” en periodo de transición. 
El estudio se extendió a 12 meses. La edad pro-
medio de las pacientes fue de 51 años; 75% de 
raza blanca y 25% de raza negra.

La escala usada para evaluar los síntomas 
depresivos fue la “Scores on the Center for Epide-
miological Studies-Depression Scale” (CES-D),2 
con seguimiento basal y a los meses 1, 2, 4, 6, 
8, 10 y 12. Después de la asignación al azar la 
incidencia de síntomas depresivos clínicamente 
significativos se definió como un puntaje CES-D 
de al menos 16. 

Si bien el número de participantes en el estudio 
fue bajo (172 mujeres eutímicas perimeno-
páusicas), fue suficientemente adecuado para 
permitir llegar a conclusiones desde el punto 
de vista estadístico. Al analizar los resultados 
se encontró que las mujeres asignadas al grupo 
placebo tuvieron síntomas depresivos clínica-
mente significativos dos veces más que quienes 
recibieron terapia hormonal de la menopausia. 

Las guías de la North American Menopause 
Society (NAMS), publicadas en 2017,3 en con-
cordancia con otras guías, textos y consenso,4-6 
recomiendan la terapia hormonal de la meno-
pausia con indicaciones muy precisas: para 
alivio de los síntomas vasomotores, tratamiento 
del síndrome genito-urinario de la menopausia 
(en cuyo caso se podría optar por la terapia lo-
cal), y la prevención de la pérdida de masa ósea. 
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De acuerdo con esas publicaciones, la terapia 
hormonal de la menopausia con el propósito de 
búsqueda de beneficios en aspectos emociona-
les, cognitivos o de memoria no es aceptada ni 
recomendada en la actualidad. Llaman la aten-
ción, entonces, los resultados del estudio que 
nos motivan a escribir este comentario editorial.  

Para los médicos volcados al acompañamiento 
de la mujer madura, desde su periodo de tran-
sición hasta la senectud, es un hallazgo muy 
interesante, esperanzador e inclusive retador 
el hecho de que un estudio comparativo, con 
asignación al azar y publicado en una revista 
científica de altísimo reconocimiento mundial, 
reporte las bondades de la terapia hormonal 
de la menopausia en todos esos aspectos 
mencionados. No es propósito de los autores 
recomendar la terapia hormonal de la meno-
pausia con el único fin de prevenir o tratar 
síntomas depresivos. Pero no podemos resistir 
la tentación de recomendar su uso generoso 
en las indicaciones mencionadas que aprueba 
la NAMS, teniendo ahora el soporte de un 
estudio clínico que refiere sus bondades en un 
aspecto tan importante como la reducción de 
los síntomas depresivos en mujeres en periodo 
de transición. 

En prevención de la enfermedad de Alzheimer, la 
evidencia es aún más contradictoria pero parece 
ser que cuando la terapia hormonal de la meno-
pausia se inicia de manera temprana (ventana de 
oportunidad) a largo plazo pueden conseguirse 
efectos benéficos, pero no así cuando se inicia 
de manera tardía.3 Un estudio publicado en 
Neurology,7 también reciente,  con seguimiento 
de 20 años en Finlandia, incluyó 8195 mujeres 
y 227 casos de enfermedad de Alzheimer. Los 
estudios longitudinales tienen mucho más valor 
(y son mucho más difíciles de realizar) que los 
transversales, toda vez que precisan seguir a 
una determinada cohorte de población -a ve-
ces durante décadas- (dos en este caso), para 
determinar la influencia que un determinado 

tratamiento o actitud tiene al cabo del tiempo 
en la evolución de sus vidas, la aparición de una 
determinada enfermedad o acaso un trastorno 
crónico.8 El estudio mostró los efectos benéfi-
cos de la terapia hormonal de la menopausia 
cuando se inició tempranamente y se extendió 
al menos durante 10 años. Esto refuerza la idea 
de iniciar a edad temprana la terapia hormonal 
de la menopausia, prácticamente en el periodo 
de transición e, inclusive, sin que la mujer esté 
aún en amenorrea. 

La publicación del estudio que relaciona la 
terapia hormonal de la menopausia con la re-
ducción de síntomas depresivos estimula, por 
lo tanto, a efectuar una consulta de climaterio y 
menopausia con más enfoque en la búsqueda de 
síntomas depresivos clínicamente significativos 
y, consecuentemente con ello, ofrecer a la mujer 
la terapia hormonal de la menopausia cuando 
haya síntomas vasomotores aún moderados, o 
cuando estamos ante un caso con factores de 
riesgo de pérdida de masa ósea o de fracturas 
por fragilidad. A todo ello podríamos añadir 
los efectos benéficos, también recientemente 
demostrados,9 que la terapia hormonal de la 
menopausia tiene en el sistema cardiovascular 
cuando se inicia de forma temprana, es decir, 
cuando el endotelio (el órgano más extenso y 
quizá más importante del cuerpo humano) está 
aún sano y no ha sufrido las agresiones que el 
tiempo, indefectiblemente, trae consigo. 
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